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Цель публикации. Представить материалы форума «Депрескрайбинг ингибиторов протонной помпы и вы-
бор оптимального препарата данной группы», который состоялся 29 сентября 2020 г. в Москве в рамках 
XXVI Объединенной Российской гастроэнтерологической недели.
Основные положения. В ходе работы форума были обсуждены вопросы оптимизации применения ингиби-
торов протонной помпы (ИПП) в лечении и профилактике кислотозависимых заболеваний, а также пораже-
ний верхних отделов желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), вызванных приемом нестероидных противовоспа-
лительных лекарственных средств (НПВП) и антитромбоцитарных препаратов. Отмечена важность стратегии 
депрескрайбинга — снижения при наличии показаний дозы ИПП, длительности приема и перевода пациен-
тов с их постоянного приема на режим приема «по требованию». Вы бор ИПП может лежать в основе оптими-
зации терапии кислозависимых заболеваний.
Выводы. ИПП продолжают занимать ведущее место в лечении кислотозависимых заболеваний и лекар-
ственно-индуцированных поражений верхних отделов ЖКТ. При наличии показаний следует придерживаться 
стратегии депрескрайбинга ИПП. Неферментный путь метаболизма, высокий потенциал кислотосупрессии, 
стойкий антисекреторный эффект с 1-го дня терапии, а также наличие цитопротективного действия позволя-
ют рекомендовать рабепразол (Париет®) для оптимизации терапии кислотозависимых заболеваний, в том 
числе для реализации стратегии депрескрайбинга.
Ключевые слова: кислотозависимые заболевания, ингибиторы протонной помпы, рабепразол, депре-
скрайбинг
Конфликт интересов: Форум состоялся при поддержке компании «Эбботт Лэбораториз» в рамках 
XXVI Объеди ненной Российской гастроэнтерологической недели.
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29 сентября 2020 г. в рамках XXVI Объединенной 
Российской гастроэнтерологической недели состоял-
ся форум «Депрескрайбинг ингибиторов протонной 
помпы и выбор оптимального препарата данной 
группы», посвященный обсуждению современных 
подходов к применению ингибиторов протонной 
помпы (ИПП) при лечении кислотозависимых за-
болеваний, направленных на возможное снижение 
лекарственной нагрузки (депрескрайбинг) с целью 
предупреждения побочных эффектов, в том числе 
у пациентов с полиморбидностью и полипрагмазией.

Председатель форума академик РАН В. Т. Иваш-
кин отметил широкую распространенность среди 
населения кислотозависимых заболеваний: язвен-
ной болезни, гастроэзофагеальной рефлюксной 
болезни (ГЭРБ), функциональной диспепсии. Дан-
ное обстоятельство обусловливает высокую часто-
ту приема пациентами кислотосупрессивных пре-
паратов (в первую очередь ИПП), нередко очень 
продолжительного и в необоснованно высоких до-
зах, что повышает риск возникновения побочных 
эффектов и ставит на повестку дня задачу опти-
мизации применения ИПП и реализации модели 
депрескрайбинга (назначение ИПП в минимально 
эффективной дозе, переход с постоянного приема 
на режим приема «по требованию» и др.). При оп-
тимизации терапии ИПП на фоне позитивных ре-
зультатов необходимо учитывать, что необоснован-
ное снижение их дозы может приводить к развитию 
рецидивов и осложнений кислотозависимых забо-
леваний. Для снижения лекарственной нагрузки 
терапия ИПП должна назначаться в оптимальных 
дозах и длительностью курсов в соответствии с ак-
туальными клиническими рекомендациями с целью 
поддержания клинической, эндоскопической и мор-
фологической ремиссии. Выбор ИПП, крайне важ-
ный в практической деятельности, может быть рас-
смотрен как одно из направлений по оптимизации 
схем терапии кислотозависимых заболеваний.

Академик РАН В. Т. Ивашкин остановился 
в своем докладе на эволюции лечения кислотоза-
висимых заболеваний. Было отмечено, что на сме-
ну широко применявшимся в 1960–1970-х годах 
при лечении язвенной болезни и ГЭРБ антацидным 
препаратам пришли блокаторы Н

2
-рецепторов ги-

стамина, а затем и ингибиторы протонной помпы. 
ИПП оказались единственной группой лекарствен-
ных препаратов, способной обеспечить адекватную 
продолжительность повышения рН в просвете пи-
щевода, желудка и двенадцатиперстной кишки, 
необходимую для заживления эрозивно-язвенных 
поражений слизистой оболочки вышеперечислен-
ных органов.

Сравнение ИПП первых поколений (омепразо-
ла, лансопразола, пантопразола) и последующих 
генераций (в частности, рабепразола) свидетель-
ствует о наличии у препаратов второй группы 
целого ряда преимуществ. Так, например, рабе-
празол (Париет®) демонстрирует высокий уро-
вень безопасности в отношении частоты побочных 
эффектов и переносимости, а его неферментный 
путь метаболизма минимально зависит от системы 
цитохрома Р450, что позволяет рекомендовать его 
в качестве препарата выбора у полиморбидных 
пациентов, минимизируя риск межлекарственно-
го взаимодействия, что важно при необходимости 
длительных курсов [1, 2]. Включение рабепра-
зола в схемы эрадикационной терапии делает их 
более эффективными по сравнению со схемами, 
содержащими омепразол, лансопразол и панто-
празол [3, 4]. Двойной механизм действия рабе-
празола (Париет®) — кислотосупрессия наряду 
с цитопротективными свойствами (стимуляция се-
креции муцинов защитной слизи пищевода и же-
лудка) может обеспечивать его терапевтические 
преимущества в рамках лечения эрозивно-язвен-
ных поражений слизистой оболочки верхних от-
делов ЖКТ [2, 5–7].

Aim. Presentation of the Forum “Deprescribing and optimal selection of proton pump inhibitors” held in Moscow on 
29 September 2020 during the 26th United Russian Gastroenterology Week. 
Key points. The Forum was aimed at discussing issues associated with improving the proton pump inhibitor (PPIs) 
therapy in treatment and prevention of acid-related diseases and upper gastrointestinal tract (GIT) disorders induced 
by non-steroidal anti-infl ammatory drugs (NSAIDs) and antiplatelet medications. Deprescribing is considered to be 
an eff ective strategy of a motivated reduction of the PPI dosage, duration of therapy and the patient’s transfer from a 
regular to on-demand intake regimen. The choice of PPI may condition an optimal therapy for acid-related diseases.
Conclusion. PPIs prevail in therapies for acid-related diseases and NSAID-induced upper GIT lesions. PPI depre-
scribing should be a strategy of choice if medically indicated. A non-enzymatic metabolism, high acid suppression, 
stable antisecretory eff ect from day 1 of therapy and cytoprotective action justify the application of rabeprazole (Pa-
riet®) for optimising therapies for acid-related diseases and implementing the deprescribing strategy.
Keywords: acid-related diseases, proton pump inhibitors, rabeprazole, deprescribing
Confl ict of interest: the Forum was supported by the Abbott Laboratories as part of the 26th United Russian Gas-
troenterology Week.

For citation: Ivashkin V.T., Maev I.V., Trukhmanov A.S., Sheptulin A.A., Simanenkov V.I., Lapina T.L., Khlynov I.B., Dekhnich N.N., 
Lopina O.D., Alekseeva O.P., Korochanskaya N.V., Osipenko M.F., Pavlov P.V., Pirogov S.S., Tarasova G.N., Uspenskiy Yu.P., 
Andreev D.N., Rumyantseva D.E. Deprescribing and Optimal Selection of Proton Pump Inhibitors (Contributions of the 26th United 
Russian Gastroenterology Week ). Russian Journal of Gastroenterology, Hepatology, Coloproctology. 2020;30(6):7–18. https://doi.
org/10.22416/1382-4376-2020-30-6-7-18.
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Доклад академика РАН И. В. Маева (Москва), 
основанный на обзоре клинических рекомендаций, 
был посвящен рациональному подходу к выбору 
ИПП. Было отмечено, что на сегодня ИПП за-
нимают ведущее место в списке антисекреторных 
препаратов и являются «золотым стандартом» те-
рапии кислотозависимых заболеваний. При назна-
чении кислотосупрессивной терапии выбор ИПП, 
доза, схема и длительность приема должны быть 
регламентированы актуальными клиническими 
рекомендациями, что позволит избежать ненадле-
жащего использования лекарственных препаратов 
и полипрагмазии, одновременно сводя к минимуму 
риск нежелательных явлений. В российских и за-
рубежных клинических рекомендациях было под-
черкнуто, что применение ИПП является базисной 
терапией ГЭРБ. В метаанализе P. W. Weijenborg 
и соавт. [8] терапия ИПП в течение 4 недель при-
водила к полному купированию изжоги как у па-
циентов с эрозивным рефлюкс-эзофагитом (ОШ = 
0,72; 95% ДИ: 0,69–0,74), так и у лиц с неэро-
зивной рефлюксной болезнью (НЭРБ) (ОШ = 
0,49; 95% ДИ: 0,44–0,55). При наличии единич-
ной эрозии пищевода длиной до 0,5 см (степень 
А по Лос-Анджелесской классификации) показан 
прием стандартных доз ИПП в течение 4 недель, 
а при выявлении множественных эрозий пищевода 
(степени В–D), а также осложнений ГЭРБ курс 
лечения должен составлять не менее 8 недель. Со-
гласно клиническим рекомендациям РГА (2020 г.), 
при отсутствии эрозий пищевода для лечения 
НЭРБ возможно назначение половинной дозы 
ИПП один раз в день при проведении курсово-
го лечения, а также их поддерживающий прием 
в режиме «по требованию», что является фарма-
коэкономически оправданным [2]. Рабепразол 
(Париет®), благодаря высокой константе диссо-
циации рКа, способен быстро аккумулироваться 
в большом числе париетальных клеток и приво-
дить к быстрому и выраженному подавлению се-
креции кислоты, ингибируя протонную помпу, 
что обеспечивает высокую скорость действия и по-
зволяет достичь стойкого антисекреторного эффек-
та после первых суток приема препарата [9–14]. 
Фармакокинетические особенности рабепразола 
обусловливают эффективное купирование дневной 
и контроль ночной изжоги с первого дня терапии, 
высокую частоту эпителизации эрозий пищевода 
и поддержание длительной ремиссии ГЭРБ, в том 
числе при приеме по требованию [2, 9–15]. Было 
подчеркнуто, что главным положительным резуль-
татом внедрения ИПП в клиническую практику 
при лечении ГЭРБ стала достоверная возможность 
уменьшения кумулятивного риска развития нео-
пластических изменений у пациентов с пищеводом 
Барретта при длительном применении этих препа-
ратов (ОР = 0,21; 95% ДИ: 0,07–0,66) с наимень-
шим кумулятивным риском их прогрессирования 
при приеме рабепразола (по сравнению с другими 
ИПП) (ОР = 0,10; 95% ДИ: 0,02–0,49) [16].

Антисекреторная терапия с применением ИПП 
является основной тактикой лечения язвенной 
болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, 
а также профилактики ее осложнений. Согласно 
одному из последних метаанализов, ИПП досто-
верно эффективнее плацебо способствуют дости-
жению рубцевания язвенного дефекта (ОШ = 5,22, 
95% ДИ: 4,00–6,80) и снижению риска повторно-
го кровотечения при осложненном течении забо-
левания (ОШ = 0,57, 95% ДИ: 0,44–0,73) [17]. 
Согласно клиническим рекомендациям, пациентам 
с обострением ЯБ с целью достижения заживления 
язв рекомендуется проведение антисекреторной 
терапии ИПП в течение 4–6 недель. Важно отме-
тить, что большинство случаев язвенной болезни 
желудка и двенадцатиперстной кишки ассоцииро-
ваны с инфекцией H. pylori, поэтому неотъемле-
мой частью лечения таких пациентов для редукции 
риска рецидива заболевания является проведение 
эрадикационной терапии. Применение в качестве 
ИПП рабепразола в схемах эрадикационной те-
рапии способствует повышению эффективности 
лечения (ОШ = 1,21, 95% ДИ: 1,02–1,42) [4]. 
Дополнительным преимуществом оригинального 
рабепразола (Париет®) является стимуляция син-
теза муцинов защитной слизи желудка, снижение 
секреции которых происходит не только под воз-
действием повышенной кислотности и H. рylori, 
но и при приеме НПВП [5–7, 18].

Профессор А. С. Трухманов и канд. мед. наук 
Д. Е. Румянцева в своем докладе уделили внимание 
факторам защиты и изменению микробиоты в пато-
генезе кислотозависимых заболеваний, а также воз-
можностям терапевтического воздействия на них. 
Было показано, что в основе развития кислотозави-
симых заболеваний лежит нарушение баланса меж-
ду факторами защиты слизистой оболочки верхних 
отделов ЖКТ (устойчивость слизистой оболочки, 
кислотно-основное состояние ткани, физиологиче-
ские барьеры, кровоснабжение слизистой оболочки, 
клиренс, секреция муцинов) и факторами агрес-
сии (соляная кислота, H. pylori, пепсин, гастрин, 
трипсин, нарушения моторики) [19]. Преобладание 
агрессивного воздействия над протективными воз-
можностями приводит к развитию острого воспа-
ления и повреждению слизистой оболочки с фор-
мированием эрозий и язв [7, 20]. Дополнительный 
интерес для понимания механизмов развития и про-
грессирования кислотозависимых заболеваний 
представляет выявление особенностей взаимосвязи 
уровня рН, количественного и качественного со-
става муцинов защитного слоя слизистой оболочки 
и микробиоты ЖКТ, что позволит определить до-
полнительные терапевтические возможности влия-
ния на ее защитные свойства при терапии ИПП.

Большое количество работ посвящено в настоя-
щее время изучению роли микробиоты в развитии 
заболеваний ЖКТ. H. pylori и другие бактерии, 
находящиеся в желудке, в совокупности играют 
важную роль в развитии хронического неатрофи-
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ческого гастрита, атрофических изменений слизи-
стой оболочки, а в конечном итоге — и рака же-
лудка [22]. Также факторы агрессии и изменения 
микробиоты приводят к развитию хронического 
воспаления слизистой оболочки пищевода низкой 
степени активности, которое способствует проли-
ферации стволовых клеток, возникновению кишеч-
ной метаплазии и развитию пищевода Барретта, 
повышающего риск возникновения аденокарцино-
мы пищевода [21, 22].

На сегодня ИПП являются основными препа-
ратами для лечения кислотозависимых заболева-
ний. Однако в настоящее время накоплено немало 
данных, свидетельствующих об изменениях ми-
кробиоты на всем протяжении ЖКТ при приеме 
ИПП. Помимо их основного действия (снижение 
продукции соляной кислоты в желудке), было вы-
явлено влияние ИПП на Н+/К+-АТФазу не только 
париетальных клеток желудка, но и некоторых бак-
терий и грибов, обладающих АТФазой Р-типа [23]. 
Кроме того, ИПП могут косвенно влиять на микро-
биоту ЖКТ посредством изменений рН среды.

Повышение защитных свойств слизистого ба-
рьера является важнейшим компонентом лечения 
кислотозависимых заболеваний. Основным ис-
точником защиты слизистой оболочки органов 
ЖКТ являются секреторные муцины, которые 
обеспечивают барьерную функцию и поддержива-
ют физико-химические свойства слизи. Установ-
лено, что муцины желудочной слизи способны 
оказывать двойное влияние на микробиом ЖКТ. 
С одной стороны, муцины выполняют барьерную 
функцию: образуют защитный слой между микро-
биотой и иммунными клетками слизистой оболоч-
ки органов ЖКТ и препятствуют нежелательному 
взаимодействию с патогенными микроорганизма-
ми. С другой стороны, муцины выполняют «пре-
биотическую» функцию: обеспечивают начальный 
этап адгезии, создают субстратное обеспечение 
эпителиоцитов и матрицу, на которой бактерии мо-
гут размножаться и существовать [24].

Таким образом, выявление особенностей взаи-
мосвязи микробиоты верхних отделов ЖКТ, коли-
чественного и качественного состава слизи и муци-
нов слизистой оболочки, уровня рН представляет 
большой интерес для понимания механизмов раз-
вития и прогрессирования кислотозависимых забо-
леваний и позволяет определить дополнительные 
терапевтические возможности влияния на защит-
ные свойства слизистой оболочки, в том числе 
при терапии ИПП [24].

Рабепразол (Париет®) обладает дополнитель-
ным цитопротективным действием, в том числе 
стимулирует синтез муцинов, что способствует вос-
становлению защитного слоя слизистой оболочки 
верхних отделов ЖКТ [5–7, 18].

Доклад профессора В. И. Симаненкова был по-
священ современным тенденциям в терапии кисло-
тозависимых заболеваний и возможностям сниже-
ния лекарственной нагрузки. Было подчеркнуто, 

что тридцатилетний опыт применения ИПП сви-
детельствует об их высокой эффективности и без-
опасности. Тем не менее в условиях коморбид-
ной патологии и полифармакотерапии (в первую 
очередь у пожилых пациентов) длительный при-
ем ИПП может сопровождаться нежелательными 
явлениями и неблагоприятными лекарственными 
взаимодействиями. Это определяет актуальность 
мер по снижению лекарственной нагрузки. Для их 
обозначения используется термин «депрескрай-
бинг», означающий плановый и контролируемый 
процесс снижения дозы или прекращение приема 
лекарственных средств, которые потенциально мо-
гут причинить вред пациенту и/или не приносит 
ему пользы. При этом большую важность приоб-
ретает вопрос о том, какой препарат из группы 
ИПП наиболее подходит для длительной терапии. 
В этом плане несомненный интерес представляет 
рабепразол (Париет®), поскольку особенности его 
метаболизма в печени обусловливают благоприят-
ный профиль безопасности и минимизируют коли-
чество лекарственных взаимодействий [1].

Процесс депрескрайбинга ИПП включает в себя 
следующие этапы: тщательный сбор лекарственно-
го анамнеза, выявление в условиях полифарма-
котерапии лекарственных средств, потенциально 
не сочетающихся с ИПП, определение возможно-
сти прекращения приема лекарственных средств, 
планирование режима отмены, обеспечение мони-
торинга и поддержки [25].

К основным вариантам депрескрайбинга ИПП 
относятся: переход на меньшую (обычно половин-
ную) дозу ИПП, переход с постоянного приема 
ИПП на режим приема ИПП «по требованию». 
При этом было показано, что контроль симптомов 
более эффективен при постоянном приеме поло-
винных доз ИПП. При таком режиме депрескрай-
бинга ИПП также бывает выше удовлетворенность 
пациентов лечением [27], хотя режим приема 
«по требованию» более существенно уменьшает ле-
карственную нагрузку пациентов.

При проведении депрескрайбинга ИПП ключе-
вую роль играет приверженность пациентов к лече-
нию. Было показано, что наименьшее число обо-
стрений развивается при постоянном приеме ИПП, 
а приверженность к изменению образа жизни быва-
ет наибольшей у пациентов, находящихся на режи-
ме приема ИПП «по требованию» [28]. Алгоритм 
депрескрайбинга ИПП применим для пациентов, 
у которых симптомы заболевания не связаны с по-
вышенной кислотностью и отсутствуют показания 
для пролонгации кислотосупрессивной терапии со-
гласно актуальным клиническим рекомендациям, 
например: при наличии гастроэнтерологических 
симптомов без эндоскопически верифицированных 
изменений после трехдневного периода отсутствия 
этих симптомов; при установленном слабощелоч-
ном рефлюксе, когда в рефлюктате преобладает 
содержимое двенадцатиперстной кишки с преиму-
щественно щелочной средой и причиной изжоги 
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и других симптомов ГЭРБ может быть действие 
на слизистую оболочку пищевода компонентов жел-
чи и панкреатических ферментов; при постпранди-
альном дистресс-синдроме, когда симптомы заболе-
вания связаны с нарушениями моторики желудка; 
при отсутствии эрозий пищевода, то есть для ле-
чения НЭРБ можно назначить ИПП в половинной 
дозе, в том числе и «по требованию». При рециди-
вировании клинических симптомов рассматривается 
вопрос о возврате к полным дозам ИПП.

Депрескрайбинг не применим у пациентов с пи-
щеводом Барретта, с эрозивным эзофагитом, с кро-
вотечением из верхних отделов ЖКТ в анамнезе, 
в том числе у пациентов, принимающих НПВП, 
с осложненным течением язвенной болезни же-
лудка или двенадцатиперстной кишки в анамнезе, 
с некоторыми другими серьезными патологически-
ми состояниями, связанными с гиперсекрецией со-
ляной кислоты в желудке (синдром Золлингера — 
Эллисона и др.) [26].

Доклад профессора А. А. Шептулина и канд. 
мед. наук Т. Л. Лапиной содержал критическую 
оценку соотношения «польза-риск» в случаях при-
менения ИПП при лече нии кислотозависимых за-
болеваний. Как было показано, все нежелатель-
ные эффекты применения ИПП можно разделить 
на 2 группы: связанные с кислотосупрессивным 
эффектом (например, гипохлоргидрия с последую-
щим повышением риска кишечных инфекций, ги-
пергастринемия с повышением плотности энтеро-
хромаффиноподобных клеток (ECL) в слизистой 
оболочке желудка) и не связанные с ним (идиосин-
кразия) [29, 30]. К последней группе относятся так-
же нежелательные явления, обусловленные фарма-
кокинетическим взаимодействием с лекарственными 
препаратами, метаболизирующимися системой ци-
тохрома Р450 (СYP450). К таковым, в частности, 
относится клопидогрел, активность которого при од-
новременном приеме с ИПП может снижаться [31].

Рабепразол (Париет®) метаболизируется в зна-
чительной мере неферментным путем, в результа-
те чего риск лекарственного взаимодействия суще-
ственно снижается. Так, при одновременном приеме 
рабепразола и клопидогрела не было выявлено уве-
личения индекса реактивности тромбоцитов [32, 33].

Особые фармакокинетические свойства рабе-
празола делают возможным его назначение паци-
ентам с нарушением функции печени. При этом 
у пациентов с циррозом печени с незначитель-
но или умеренно выраженными нарушениями ее 
функции снижать стандартную дозу рабепразола 
(20 мг) не нужно [34].

Повышение уровня интрагастрального рН в ре-
зультате применения ИПП имеет обязательным 
последствием возникновение гипергастринемии, 
что может привести к гиперплазии энтерохро-
маффиноподобных клеток (ECL-клеток) [29, 30]. 
Контролируемые исследования не подтвердили вы-
сказывавшиеся опасения о возможности возникно-
вения при длительном приеме ИПП полипов и рака 

желудка, а также карциноида. Так, в рандомизи-
рованном контролируемом исследовании (РКИ) 
эффективности и безопасности поддерживающей 
терапии эрозивного эзофагита рабепразолом в дозе 
20 мг/сут., рабепразолом в дозе 10 мг/сут. и пла-
цебо в течение 5 лет не было выявлено дисплазии 
эпителиальных клеток, неоплазии, а также призна-
ков гиперплазии ECL-клеток [35].

В последние годы было опубликовано большое 
число работ, в которых говорилось о многочислен-
ных побочных эффектах ИПП. С их применением 
связывалось развитие таких заболеваний и ослож-
нений, как пневмония, инфаркт миокарда, гипо-
магниемия, остеопороз и переломы костей, рак 
желудка, спонтанный бактериальный перитонит, 
печеночная энцефалопатия, синдром избыточно-
го бактериального роста (СИБР) в тонкой киш-
ке, Clostridium difficile-ассоциированная болезнь, 
почечная недостаточность, деменция. Подобные 
сообщения привели к росту уровня тревоги паци-
ентов и, как следствие, необоснованному прерыва-
нию ими приема ИПП в тех случаях, когда они на-
значались по строгим показаниям [36].

При этом отмечается, что тревога пациентов 
по поводу побочных эффектов ИПП нередко бы-
вает ложной, поскольку выводы в таких случаях 
часто основываются на результатах обсерваци-
онных (наблюдательных) исследований. Важно 
помнить, что если  отношение шансов (ОШ), по-
лученное по результатам наблюдательных исследо-
ваний, оказывается <3, то можно говорить лишь 
о слабой связи между двумя событиями, носящей 
в таких случаях мультифакториальный характер, 
но не о причинной зависимости [36].

Так, например, метаанализ 10 РКИ и 48 на-
блюдательных исследований, включавших 
7 643 982 больных, показал, что прием ИПП повы-
шает риск развития пневмонии. Однако проведе-
ние коррекции с учетом высокой гетерогенности 
исследований позволило сделать вывод об отсут-
ствии достоверной связи между приемом ИПП 
и риском развития пневмонии (ОШ = 1,11) [37].

Метаанализ 16 исследований продемонстриро-
вал, что ИПП повышали риск кардиоваскулярных 
осложнений, но только по данным наблюдатель-
ных исследований (ОШ = 1,25). По результатам 
РКИ этот риск отсутствовал (ОШ = 0,89) [38].

Систематический обзор 15 исследований о свя-
зи между приемом ИПП и развитием гипомагни-
емии, включавших 129 347 больных, получавших 
ИПП, привел к заключению, что общий относи-
тельный риск гипомагниемии был невысоким и со-
ставил 1,44. После исключения работ с невысоким 
качеством исследований он снизился еще больше. 
По результатам систематического обзора был сде-
лан вывод об отсутствии связи между приемом 
ИПП и возникновением гипомагниемии [39].

Анализ осложнений, приписываемых ИПП, 
проведенный с помощью оценки критериев, указы-
вающих на наличие причинной связи, свидетель-
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ствовал о том, что умеренная положительная связь 
существует лишь между приемом ИПП и развити-
ем СИБР в тонкой кишке (включая Clostridium 
difficile-ассоциированную болезнь). Связь между 
приемом ИПП и развитием таких осложнений, 
как переломы костей, внебольничная пневмония, 
спонтанный бактериальный перитонит, оказалась 
слабой и обусловленной, главным образом, изъ-
янами дизайна исследований. Больные, у которых 
есть строгие показания к длительному назначению 
ИПП, должны принимать их в оптимальной эф-
фективной терапевтической дозе, позволяющей 
поддерживать клиническую, эндоскопическую 
и морфологическую ремиссию кислотозависимых 
заболеваний [36].

Доклад доктора мед. наук И. Б. Хлынова был 
посвящен стратегии выбора ИПП в условиях сни-
жения лекарственной нагрузки. При сравнении 
фармакокинетических и фармакодинамических 
особенностей различных ИПП были отмечены пре-
имущества рабепразола. Высокая константа диссо-
циации (рКа) и неферментный путь метаболизма, 
минимально зависящий от системы цитохромов пе-
чени, приводят к быстрому и выраженному тормо-
жению секреции кислоты, что обеспечивает высо-
кую скорость действия и стойкий антисекреторный 
эффект с первых суток приема препарата [1, 9–14].

По результатам проведенных метаанализов 
была доказана высокая эффективность рабепразо-
ла (Париет®) в первые сутки терапии ГЭРБ и от-
мечена наибольшая частота эрадикации инфек-
ции H. рylori при применении схем, включавших 
в качестве ИПП рабепразол [40, 41]. В отличие 
от большинства других ИПП, генетический поли-
морфизм CYP2C19 мало влияет на скорость мета-
болизма и выраженность антисекреторной актив-
ности рабепразола, что делает его эффективность 
предсказуемой вне зависимости от индивидуаль-
ных особенностей метаболизма [1, 42–44].

При обсуждении вопроса о рациональном вы-
боре в клинической практике конкретного пре-
парата из группы ИПП был подчеркнут высокий 
профиль безопасности рабепразола, подтверж-
денный длительным наблюдением за пациентами 
с ГЭРБ, получавшими данный препарат в течение 
5 лет [35, 45].

Одним из ключевых защитных факторов 
при кислотозависимых заболеваниях служит се-
креция муцинов эпителиоцитами слизистой обо-
лочки желудка и пищевода. Деградация муцинов 
происходит при приеме НПВП и контаминации 
слизистой оболочки желудка инфекцией H. pylori. 
Механизм снижения продукции муцинов опреде-
ляется депрессией простагландинзависимых реак-
ций и активности NO-эргической системы.

Получены убедительные данные о стимулирую-
щем влиянии рабепразола на продукцию муцинов 
как в экспериментальных условиях, так и в кли-
нических исследованиях [5–7, 46–48]. Значи-
мым выводом научных работ, выявивших данный 

плейотропный эффект рабепразола, явилось до-
казательство увеличения синтеза муцинов слизи 
пищевода, а также увеличение синтеза муцинов 
желудка в том числе при приеме НПВП [5–7, 18].

Плейотропный эффект был доказан при примене-
нии оригинального рабепразола (Париет®). Гастро-
протективный и эзофагопротективный механизмы 
рабепразола связывают с его воздействием на NO-
эргическую систему. Второй вероятный путь стиму-
ляции синтеза муцина объясняется особенностями 
химической структуры молекулы рабепразола (ра-
бепразол имеет длинный гидрофобный радикал — 
CH

2
–CH

2
–CH

2
–OCH

3
), определяющей его взаимо-

действие с гидрофобными структурами клеточной 
мембраны слизеобразующих клеток. [5–7, 46, 48]. 
Экспертный совет Российской гастроэнтерологиче-
ской ассоциации, проведенный в 2016 году, реко-
мендовал принимать во внимание дополнительные 
цитопротективные свойства рабепразола (Париет®) 
при использовании в клинической практике [48].

Таким образом, результаты исследований эф-
фективности, безопасности и плейотропного эф-
фекта рабепразола (Париет®) позволяют считать 
его преимущества основанием для рационального 
выбора данного ИПП при проведении основной 
и поддерживающей терапии кислотозависимых за-
болеваний, а также при осуществлении стратегии 
депрескрайбинга ИПП.

В заключение академик РАН В. Т. И вашкин от-
метил, что современное лечение гастроэнтерологи-
ческих заболеваний невозможно себе представить 
без ингибиторов протонной помпы. Их применение 
позволило значительно снизить частоту эрозивно-
язвенных поражений желудка и двенадцатиперст-
ной кишки, а также кровотечений из верхних отде-
лов ЖКТ у больных ревматологического профиля, 
принимающих НПВП, и кардиологических паци-
ентов, получающих антикоагулянты и дезагреган-
ты. Благодаря ИПП в прошлое ушли операции 
(резекция желудка, различные виды ваготомии), 
проводившиеся ранее при язвенной болезни. Ме-
сто ИПП в современном арсенале лекарственных 
средств непоколебимо, а рабепразол можно на-
звать «молекулой века».

Заключение

1. Эпидемиологические исследования под-
тверждают широкую распространенность среди 
населения кислотозависимых заболеваний: язвен-
ной болезни, ГЭРБ, функциональной диспепсии. 
Кроме того, тенденция к росту применения НПВП 
и антитромбоцитарных препаратов приводит к уве-
личению частоты эрозивно-язвенных поражений 
верхних отделов ЖКТ, нередко осложняющихся 
желудочно-кишечными кровотечениями, что дела-
ет актуальной задачу оптимизации лечения и про-
филактики кислотозависимых заболеваний и ле-
карственно-индуцированных поражений желудка 
и двенадцатиперстной кишки.



14

Редакционная / Editorial www.gastro-j.ru

Рос журн гастроэнтерол гепатол колопроктол 2020; 30(6) / Rus J Gastroenterol Hepatol Coloproctol 2020; 30(6)

2. Патогенез кислотозависимых заболеваний, 
а также гастропатии, вызванной приемом НПВП 
и дезагрегантов, связан с нарушением равновесия 
между факторами агрессии желудочного содер-
жимого и элементами защиты слизистой оболочки 
желудка и двенадцатиперстной кишки, что опре-
деляет предпочтительность назначения с целью их 
лечения и профилактики препаратов, не только 
подавляющих секрецию соляной кислоты, но и об-
ладающих цитопротективным действием.

3. Ведущее место в лечении кислотозависимых 
заболеваний в настоящее время занимают ИПП, 
обеспечивающие такую продолжительность повы-
шения рН в просвете пищевода, желудка и две-
надцатиперстной кишки, которая необходима 
для заживления эрозивно-язвенных поражений 
слизистой оболочки.

4. ИПП представляют собой группу лекарствен-
ных препаратов, характеризующуюся высоким 
профилем безопасности. Встречающиеся в литера-
туре работы об их различных побочных эффектах 
нередко имеют низкую доказательную базу.

5. Иногда в клинической практике ИПП на-
значаются без достаточных оснований, в очень 
высокой дозе и в режиме постоянного приема, 
что делает важной стратегию депрескрайбинга — 
снижения при наличии соответствующих показа-
ний дозы ИПП до минимальной (оптимальной) 
эффективной и уменьшения кратности их приема.

6. Повышение эффективности лечения кислото-
зависимых заболеваний, а также лекарственно ин-
дуцированных поражений верхних отделов ЖКТ 
предполагает выбор препарата из группы ИПП. 
Особенности фармакодинамики и фармакокинетики 
рабепразола (Париет®), заключающиеся в высоком 
потенциале кислотосупрессии, стойком антисекре-
торном эффекте с первого дня терапии, нефер-
ментном пути метаболизма, а также наличие цито-
протективного действия обусловливают высокую 
эффективность данного препарата и минимальный 
риск лекарственного взаимодействия. Это позволяет 
рекомендовать рабепразол (Париет®) для оптимиза-
ции терапии кислотозависимых заболеваний, в том 
числе для реализации стратегии депрескрайбинга.
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